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From the INTERNATIONAL BUREAU 



PCT 

NOTIFICATION OF THE RECORDING 
OF A CHANGE 

(PCT Rule 92bis.1 and 
Administrative Instructions, Section 422) 


To: 

/<=fNGEGANGEN| 

FLACCUS, Rolf-Dieter/ ? n fiC7 -rrort I 

Bussardweg 10 j ~ '* 

D-50389 Wesseling ! / 


Date of mailing (day/month/year) 

10 December 1999 (10.12.99) 




Applicant's or agent's file reference 
LTS 021/98 PCT 


IMPORTANT NOTIFICATION 


International application No. 

PCT/EP99/03922 


International filing date (day/month/year) 

08 June 1999 (08.06.99) 



1. The following indications appeared on record concerning: 

X the applicant | | the inventor | | the agent | | the common representative 


Name and Address 

LTS LOHMANN THERAPIE-SYSTEME GMBH 
Irlicher Strasse 55 
D-56567 Neuwied 
Germany 


State of Nationality 
DE 


State of Residence 
DE 


Telephone No. 


Facsimile No. 


Teleprinter No. 


2. The International Bureau hereby notifies the applicant that the following change has been recorded concerning: 
| J the person X the name X the address [ J the nationality | J the residence 


Name and Address 

LTS LOHMANN THERAPIE-SYSTEME AG 
Lohmannstrasse 2 
D-56626 Andernach 
Germany 


State of Nationality 
DE 


State of Residence 
DE 


Telephone No. 


Facsimile No. 


Teleprinter No. 


3- Further observations, if necessary: 


4. A copy of this notification has been sent to: 

X the receiving Office | | the designated Offices concerned 
| X [ the International Searching Authority | | the elected Offices concerned 
| | the International Preliminary Examining Authority | | other: 



The International Bureau of WIPO 


Authorized officer 


34, ch min des Colombettes 


AinqJVIetcgJf^ V — 


121 1 Geneva 20, Switzerland 


Facsimile No.: (41-22) 740.14.35 


Telephone No.: (41-22) 338.83.38 



Form PCT/iB/306 (March 1994) 003007613 



VERTRAG UBERDIE INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEFT AUF DEM g> 
W GEBIET DES PATENTWESEN0 



Absender: MIT DER INTERNATIONALEN VORLAUFIGEN 
PRUFUNG BEAUFTRAGTE BEHORDE 



An: jiEINGBQ/ 

FLACCUS, Rolf-Dieter , iBK 
Bussardweg 10 \ ■ 
D-50389 Wesseling \ 


2300 

MITTE 




PCT 

ILUNG UBER DIE UBERSENDUNG 
sITERNATIONALEN VORLAUFIGEN 
PRUFUNGSBERICHTS 

(Regel 71.1 PCT) 


Absendedatum 

(TagMonat/Jahr) 2 1 .09.2000 


Aktenzeichen des Anmelders Oder Anwalts 
LTS 021/98 PCT 


WfCHTlGE MfTTBLUNG 


Internationales Aktenzeichen 
PCT/EP99/03922 


Internationales Anmeldedatum (Tag/Monat/Jahr) 
08/06/1999 


Prioritatsdatum (Tag/Monat/Jahr) 
25/06/1998 


Anmelder AUm 
LTS LOHMANN THERAPIE-SYSTEME GMBH et al. 



1. Dem Anmelder wird mitgeteilt, daG ihm die mit der internationalen vorlaufigen Prufung beauftragte Behorde 
hiermit den zu der internationalen Anmeldung erstellten internationalen vorlaufigen Prufungsbericht, 
gegebenenfalls mit den dazugehorigen Anlagen, ubermittelt. 



2. Eine Kopie des Berichts wird - gegebenenfalls mit den dazugehorigen Anlagen - dem Internationalen Buro zur 
Weiterleitung an alle ausgewahlten Amter ubermittelt. 



3. Auf Wunsch eines ausgewahlten Amts wird das Internationale Buro eine Obersetzung des Berichts (jedoch 
nicht der Anlagen) ins Englische anfertigen und diesem Amt ubermitteln. 



4. ERINNERUNG 

Zum Eintritt in die nationale Phase hat der Anmelder vor jedem ausgewahlten Amt innerhalb von 30 Monaten 
ab dem Prioritatsdatum (oder in manchen Amtern noch spater) bestimmte Handlungen (Einreichung von 
Ubersetzungen und Entrichtung nationaler Gebuhren) vorzunehmen (Artikel 39 (1)) (siehe auch die durch das 
Internationale Buro im Formblatt PCT/IB/301 ubermittelte Information). 

1st einem ausgewahlten Amt eine Obersetzung der internationalen Anmeldung zu ubermitteln, so rnuB diese 
Obersetzung auch Obersetzungen aller Anlagen zum internationalen vorlaufigen Prufungsbericht enthalten. Es 
ist Aufgabe des Anmelders, solche Obersetzungen anzufertigen und deh betroffenen ausgewahlten Amtern 
direkt zuzuieiten. 

Weitere Einzelheiten zu den maBgebenden Fristen und Erfordernissen der ausgewahlten Amter sind Band II 
des PCT-Leitfadens fur Anmelder zu entnehmen. 



Name und Postanschrift der mit der internationalen Prufung 
beauftragten Behorde 

Europaisches Patentamt 
D-80298 Munchen 

Tel. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 
Fax: +49 89 2399 - 4465 



Bevollmachtigter Bediensteter 
Bleeker, M 

Tel. +49 89 2399-8141 



Formblatt PCT/IPEA/416 (Juli 1992) 



VERTRAG UBER WE INTERNATIONALE ZUSAIWEN ARBEIT AUF DEM 

GEBIET DES PATENTWESENS 



PCT 



INTERNATIONALER VORLAUFIGER PRUFUNGSBERICHT 

(Artikel 36 und Regel 70 PCT) 



Aktenzeichen des Anmelders oder Anwalts 
LTS 021/98 PCT 


siehe Mitteilung uber die Ubersendung des internationalen 
WEITERES VORGEHEN vorlaufigen Prufungsbericht (Formblatt PCT/IPEA/416) 


Internationales Aktenzeichen 
PCT/EP99/03922 


Internationales Anmeldedatum (T ag/Monat/Jahr) 
08/06/1 999 


PrioritStsdatum (T ag/Monat/Tag) 
25/06/1 998 



Internationale Patentkiassification (IPK) oder nationale Klassifikation und 1PK 
A61K9/70 



Anmeider 

LTS LOHMANN THERAPI E-S YSTEM E GMBH et al. 

1. Dieser Internationale vorlaufige Prufungsbericht wurcle von der mit der Internationale vorl§ufigen Prufung beauftragte 
Behdrde erstelit und wird dem Anmeider gemaB Artikel 36 ubermittelt. 

2. Dieser BERICHT umfaBt insgesamt 5 Blatter einschlieBlich dieses Deckblatts. 

S AuBerdem liegen dem Bericht ANLAGEN bei; dabei handelt es sich um Blatter mit Beschreibungen, Anspruchen 
und/cder Zeichnungen, die geandert wurden und diesem Bericht zugrunde liegen, und/oder Blatter mit vor dieser 
Behorde vorgenommenen Berichtigungen (siehe Hegel 70.16 und Abschniti 607 dei Verwaitungsrichtlinien zum PCT). 

Diese Anlagen umfassen insgesamt 1 Blatter. 



3. Dieser Bericht enthalt Angaben zu folgenden Punkten: 

I IS Grundlage des Berichts 

II □ Prioritat 

Ml IS Keine Erstellung eines Gutachtens uber Neuheit, erfinderische Tatigkeit und gewerbliche Anwendbarkeit 

IV □ Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung 

V IS Begrundete Feststellung nach Artikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderische Tatigkeit und der 

gewerbliche Anwendbarkeit; Unterlagen und ErklaTungen zur Stutzung dieser Feststellung 

VI □ Bestimmte angefuhrte Unterlagen 

VII □ Bestimmte Mangel der internationalen Anmeldung 

VIII □ Bestimmte Bemerkungen zur internationalen Anmeldung 



Datum der Einreichung des Antrags 
02/12/1 999 


Datum der Fertigstellung dieses Berichts 
21.09.2000 


Name und Postanschrift der mit der internationalen vortaufigen 
Prufung beauftragten Behdrde: 

^ Europaisches Patentamt 
^Sy D-80298 Munchen 
C^* Tel. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 
Fax: +49 89 2399 - 4465 


Bevollmachtigter Bediensteter /vSS^S^v 
Pregetter.M ({ Ml }) 

Tel. Nr. +49 89 2399 8719 X^o^/ 



Formblatt PCT/I PEA/409 (Deckblatt) (Januar 1994) 



INTERNATIONALER VORLAUFIGER 
PRUFUNGSBER1CHT 



Internationales Aktenzeichen PCT/EP99/03922 



I. Grundlage des Berichts 

1 . Dieser Bericht wurde erstellt auf der Grundlage {Ersatzblatter, die dem Anmeldeamt auf eine Aufforderung nach 
Artikel 14 hin vorgeiegt wurden, geften im Rahmen dieses Berichts als "ursprunglich eingereicht" und sind ihm 
nicht beigefugt, well sie keine Anderungen entha/ten.): 

Beschreibung, Seiten: 

1- 8 ursprungliche Fassung 

Patentanspruche, Nr.: 

2- 10 ursprungliche Fassung 

I 1 eingegangen am 26/08/2000 mit Schreiben vom 24/08/2000 

2. Aufgrund der Anderungen sind folgende Unterlagen fortgefallen: 

□ Beschreibung, Seiten: 

□ Anspruche, Nr.: 

□ Zeichnungen, Blatt: 

3. □ Dieser Bericht ist ohne Berucksichtigung (von einigen) der Anderungen erstellt worden, da diese aus den 

angegebenen Grunden nach Auffassung der Behorde uber den Offenbarungsgehalt in der ursprunglich 
eingereichten Fassung hinausgehen (Regel 70.2(c)): 

4. Etwaige zusatzliche Bemerkungen: 

i 

ill. Keine Erstellung ernes Gutachtens uber Neuheit, erfinderische Tatigkeit und gewerbliche Anwendbarkeit 

Folgende Teile der Anmeldung wurden nicht daraufhin gepruft, ob die beanspruchte Erfindung als 

neu, auf erfinderischer Tatigkeit beruhend (nicht offensichtlich) und gewerblich anwendbar anzusehen ist: 

□ die gesamte internationale Anmeldung. 

c 

Kl Anspruche Nr. 10, fur gewerbliche Anwendbarkeit. 
Begrundung: 

C8l Die gesamte internationale Anmeldung, bzw. die obengenannten Anspruche Nr. 10 beziehen sich auf den 
nachstehenden Gegenstand, fur den keine internationale vorlaufige Prufung durchgefuhrt werden braucht 
(genaue Angaben) : 

Formblatt PCT/IPEA/409 (Felder l-VIII, Blatt 1) (Januar 1994) 



INTERNATIONALER VORLAUFIGER 
PRUFUNGSBERICHT 



Internationales Aktenzeichen PCT/EP99/03922 



siehe Beiblatt 



□ Die Beschreibung, die Anspruche oder die Zeichnungen (machen Sie hierzu nachstehend genaue Angaben) 
oder die obengenannten Anspruche Nr. sind so unklar, daG kein sinnvolles Gutachten erstellt werden 
konnte (genaue Angaben): 



□ Die Anspruche bzw. die obengenannten Anspruche Nr. sind so unzureichend durch die Beschreibung 
gestutzt, daB kein sinnvolles Gutachten erstellt werden konnte. 

□ Fur die obengenannten Anspruche Nr. wurde kein internationaler Recherchenbericht erstellt. 



V. Begrundete Feststellung nach Art ike I 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit und der 
gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

1. Feststellung 

Neuheit (N) Ja: Anspruche 1-10 

Nein: Anspruche 

Erfinderische Tatigkeit (ET) Ja: Anspruche 1-10 

Nein: Anspruche 

Gewerbliche Anwendbarkeit (GA) Ja: Anspruche 1-9 

Nein: Anspruche 



2. Unterlagen und Erklarungen 
siehe Beiblatt 

0 



Formblatt PCT/IPEA/409 (Felder l-Vlll, Blatt 2) (Januar1994) 



INTERNATIONALER VORLAUFIGER Internationales Aktenzeichen PCT/EP99/03922 
PRUFUNGSBERICHT - BEIBLATT 



Zu Punkt III 

Keine Erstellung eines Gutachtens uber Neuheit, erfinderische Tatigkeit und 
gewerbliche Anwendbarkeit 

Der Anspruch 10 bezieht sich auf einen Gegenstand, der nach Auffassung dieser 
Behdrde unter die Regel 67.1 (iv) PCT fallt. Daher wird uber die gewerbliche 
Anwendbarkeit des Gegenstands dieser Anspruche kein Gutachten erstellt (Artikel 
34(4) a) (i) PCT). 

Zu Punkt V 

Begrundete Feststellung nach Artikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der 
erfinderischen Tatigkeit und der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und 
Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

1 . Es wird auf die folgenden Dokumente verwiesen: 

D1: WO 95 09618 A (ROTTA RESEARCH LABO RATOR! U M S.P.A.)13 April 

1995 

D2: WO 95 22322 A (SCHERING AG) 24 August 1995 

D3: EP 421 454 A (LTS LOHMANN TH E RAP I E-S YSTE M E GMBH & CO. KG) 
10 April 1991 

2.1 . Das Dokument D1 , das als nachstliegender Stand der Technik angesehen wird, 
offenbart (vgl. Anspruch 1) ein transdermales therapeutisches System in 
Pflasterform, von dem sich der Gegenstand des Anspruchs 1 dadurch un- 
terscheidet, daB ein anderer Kristallisationsinhibitor verwendet wird. 

Der Gegenstand des Anspruchs 1 ist somit neu (Artikel 33 (2) PCT). 

2.2. Die mit der vorliegenden Erfindung zu losende Aufgabe kann somit darin gesehen 
werden, daB einen alternativen Kristallisationsinhibitor fur transdermales 
therapeutische Systeme die eine Kombination von Estradiol und 
Norethisteronacetat enthalten zur Verfugung zu stellen. 

2.3. Die in Anspruch 1 der vorliegenden Anmeldung fur diese Aufgabe vorgeschlagene 



Formblatt PCT/Beiblatt/409 (Blatt 1) (EPA-April 1997) 



INTERNATIONALER VORLAUFIGER Internationales Aktenzeichen PCT/EP99/03922 
PRUFUNGSBERICHT - BEIBLATT 



Losung beruht aus den folgenden Grunden auf einer erfinderischen Tatigkeit (Arti- 
kel 33(3) PCT): 

Keines der im Recherchenbericht genannten Dokumente beschreibt die 
Verwendung eines aminogruppenhaltigen Polymers als Kristallisationsinhibitor. 
Dokument D1 offenbart die Verwendung von Octyldodecanol als 
Kristallisationsinhibitor. D2 nennt Siliciumdioxid, Polyvinylpyrrolidon, 
Vinylpyrrolidon-Vinylacetat-Copolymer, Polyvinylalkohol, Hydroxycellulose, 
Ethylcellulose, Gelatine, Starke(derivate) oder Dextran als 

Kristallisationsinhibitoren. D3 erwahnt Phthalsaureester, Adipinsaureester, Mono- 
, Di-, Triglyceride, Ester hdherer Fettsauren, ... (S.4, Z.23-28) als 
Kristallisationsverzogerer. 

Da keines der Dokumente aminogruppenhaltige Polymere als 
Kristallisationsinhibitoren beschreibt, gibt es keinen Grund fur einen Fachmann, 
diese als Kristallisationsinhibitoren fur Systeme die Estradiol und 
Norethisteronacetat enthalten in Erwagung zu Ziehen. 

2.4. Die Anspruche 2-9 sind vom Anspruch 1 abhangig und erfullen damit ebenfalls die 
Erfordernisse des PCT in bezug auf Neuheit und erfinderische Tatigkeit. 

3. Die Gleiche Argumentation wie in 2. gilt sinngemaB fur den unabhangigen 
Anspruch 10. 

4. Fur die Beurteilung der Frage, ob der Gegenstand des vorliegenden Anspruchs 
10 gewerblich anwendbar ist, gibt es in den PCT-Vertragsstaaten keine 
einheitlichen Kriterien. Die Patentierbarkeit kann auch von der Formulierung der 
Anspruche abhangen. Das EPA beispielsweise erkennt den Gegenstand von 
Anspruchen, die auf die medizinische Anwendung einer Verbindung gerichtet 
sind, nicht als gewerblich anwendbar an; es konnen jedoch Anspruche zu- 
gelassen werden, die auf eine bekannte Verbindung zur erstmaligen 
medizinischen Anwendung und die Verwendung einer solchen Verbindung zur 
Herstellung eines Arzneimittels fur eine neue medizinische Anwendung gerichtet 
sind. 



Formblatt PCT/Beiblatt/409 (Blatt 2) (EPA-Apri! 1997) 
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Anspruch 



1. Transdermales tberapeutisches System in Pf lasterform 
zur kontrollierten Abgabe von Estradiol in Kombination mit 
Norethisteronacetat, umfassend eine Rtickschicht, ein damit 
verbundenes, Estradiol und Norethisteronacetat enthalten- 
des, an Wirkstoffen iibersattigtes Reservoir, das unter Ver- 
wendung von Polyacrylat-Haftklebern und Kristallisationsin- 
hibitoren hergestellt ist, tmd eine wiederabldsbare Schutz- 
schicht, aadurch gekennaeichnet, daB der Kristallisations- 
inhibitor ein aminogruppenhaltiges Polymer ist. 



(es folgen die ursprunglichen Anspruche 2-10) 





PATENT COOPERATION TRE^^ 

PCT 

INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 

(PCT Article 3 6 and Rule 70) 



Applicant's or agent's file reference 
LTS 021/98 PCT 


FOR FURTHER ACTION SeC Notiflcation of Transmittal of International 

Preliminary Examination Report (Form PCT/IPEA/416) 


International application No. 

PCT7EP99/03922 


International filing date {day/month/year) Priority date (day/month/year) 

08 June 1999 (08.06.99) 25 June 1998 (25.06.98) 


International Patent Classification (IPC) or national classification and IPC 
A61K 9/70, 31/57, 31/565, 47/18, A61L 15/22, 15/44, 15/58 


Applicant - 

LTS LOHMANN THERAPIE-SYSTEME AG 



This international preliminary examination report has been prepared by this International Preliminary Examining 
Authority and is transmitted to the applicant according to Article 36. 



2. This REPORT consists of a total of 



_ sheets, including this cover sheet. 



This report is also accompanied by ANNEXES, i.e., sheets of the description, claims and/or drawings whH have 
been amended and are the basis for this report and/or sheets containing rectifications made before thin Authority 
(see Rule 70. 16 and Section 607 of the Administrative Instructions under the PCT). 



These annexes consist of a total of 



1 



sheets. 



This report contains indications relating to the following items: ^ 
Basis of the report 
Priority 

Non-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and industrial applicability 
Lack of unity of invention 

^^JS^^^^^S^T n0Ve '* inventive ste P or app.icabi.ity; 

Certain documents cited 
Certain defects in the international application 
VIII n Certain observations on the international application 



I 


LXJ 


II 


□ 


III 




IV 


□ 


V 




VI 


□ 


VII 


□ 


VIII 


□ 



Date of submission of the demand 

02 December 1999 (02.12.99) 


Date of completion of this report 

2 1 September 2000 (2 1 .09.2000) 


Name and mailing address of the IPEA/EP 
Facsimile No. 


Authorized officer 
Telephone No. 



Form PCT/IPEA/409 (cover sheet) (January 1994) 



INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



^national application No. 

PCT/EP99/03922 



I. Basis of the report 



I . This report has been drawn on the basis of {Replacement sheets which have been furnished to the receiving Office in response to an invitation 
under Article 14 are referred to in this report as "originally filed" and are not annexed to the report since they fdo not contain amZmZtT 

| | the international application as originally filed. 

the description, pages MS y ^ originally filed, 

Pages , filed with the demand, 

, filed with the letter of 



the claims, 



pages 
pages 

Nos. 
Nos. 
Nos. 
Nos. 
Nos. 



filed with the letter of 



2-10 



, as originally filed, 

, as amended under Article 19, 

, filed with the demand, 

, filed with the letter of 

, filed with the letter of 



24 August 2000 (24.08.2000) 



| | the drawings, 



sheets/fig 
sheets/fig 
sheets/fig 
sheets/fig , 



, as originally filed, 
. filed with the demand, 
filed with the letter of 
filed with the letter of 



[ 2. The amendments have resulted in the cancellation of 

□ 

the description, pages 

□ 

the claims. 



Nos. 



□ 

the drawings, sheets/fig 



3. □ ™s r <*Port has been established as if (some of) the amendments had not been made, since they have been considered 
I to go beyond the disclosure as filed, as indicated in the Supplemental Box (Rule 7Q2(c}) considered 



4. Additional observations, if necessary: 



Form PCT/IPEA/409 (Box I) (January 1994) 



INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



Krnational application No. 

PCT/EP99/03922 

I HI. Non-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and industrial applicability 



The questions whether the claimed invention appears to be novel, to involve an inventive step (to be non obvious) or to be 
industrially applicable have not been examined in respect of: odviousj, or to be 

the entire international application, 
claims Nos. iq 



because: 



T th f said international application, or the said claims Nos. in 

rClate 10 the folIowin S sub J ect matter which ^es not req uire an international preliminary examination (specify: 

See supplemental sheet. 



□ the description claims or drawings (indicate particular elements below) or said claims Nos 
are so unclear that no meaningfufopinion could be formed (specify) 



□ the claims, or said claims Nos. . , 

by the description that no meaningful opinion could be formed. S ° madec I uate, y supported 

Q no international search report has been established for said claims Nos. 



Form PCT/IPEA/409 (Box III) (January 1994) 



'rH^M™ ' — ^ernational application No. 



INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT i ™ m / 

' 'PCT/EP 99/03922 



PC 



Supplemental Box 

(To be used when the space in any of the preceding boxes is not sufficient) 



Continuation of: III 



Claim 10 pertains to a subject which, in the opinion of 
the International Preliminary Examining Authority, falls 
under PCT Rule 67.1 (iv) . Therefore no expert report 
pertaining to the industrial applicability of the subject 
of said claims will be established (PCT Article 
34 (4) (a) (i) ) . 



\ 



Form PCT/IPEA/409 (Supplemental Box) (January 1994) 



INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



f 



ternational application No. 
PCT/EP 99/03922 



I V. Reas ncd statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 



L Statement 

Novelty (N) 

Inventive step (IS) 
Industrial applicability (I A) 



Claims 
Claims 

Claims 
Claims 

Claims 
Claims 



1-10 



1-10 



1-9 



YES 
NO 
YES 
NO 

YES 
NO 



Citations and explanations 



This report makes reference to the following 
documents : 



Dl: 

D2: 
D3: 



WO-A-95/09618 (ROTTA RESEARCH LABORATOR I UM 
S. P. A. ) 13 April 1995 

WO-A-95/22322 (SCHERING AG) 24 August 1995 
EP-A-0 421 454 (LTS LOHMANN THERAPIE-SYSTEME 
GMBH & CO. KG) 10 April 1991 



2.1 



Document Dl, which is regarded as the closest prio] 
art, discloses (cf. Claim 1) a transdermal 
therapeutic system in the form of a plaster, from 
which the subject of Claim 1 differs in that a 
different crystallization inhibitor is used. 



Therefore, the subject of Claim 1 is novel (PCT 
Article 33(2)). 



2.2 



The problem to be solved by the present invention 
can therefore be regarded as that of making 
available an alternative crystallization inhibitor 
for transdermal therapeutic systems containing a 
combination of estradiol and norethisterone acetate. 



Form PCT/IPEA/409 (Box V) (January 1994) 



INTERNATIONAL PrWiMINARY EXAMINATION REPORT 



Rternational application No. 
PCT/EP 99/03922 



2.3 The solution to said problem proposed in Claim 1 of 
the present application to said problem involves an 
inventive step for the following reasons (PCT 
Article 33 (3) ) : 

None of the documents cited in the search report 
describes the use of an amino group-containing 
polymer as a crystallization inhibitor. Dl discloses 
the use of octyldodecanol as a crystallization 
inhibitor. D2 cites silicon dioxide, 

polyvinylpyrrolidone, vinylpyrrolidone-vinyl acetate 
copolymer, polyvinyl alcohol, hydroxy cellulose, 
ethyl cellulose, gelatin, starch (derivatives) or 
dextran as crystallization inhibitors. D3 mentions 
phthalic acid ester, adipic acid ester, mono-, di- 
and triglycerides, and esters of highly fatty acids, 
etc. (page 4, lines 23-28) as crystallization 
inhibitors . 

Since none of the documents describes amino group- 
containing polymers as crystallization inhibitors, 
there is no reason for a person skilled in the art 
to take said polymers into consideration as 
crystallization inhibitors for systems that contain 
estradiol and norethisterone acetate. 



2.4 Claims 2-9 are dependent on Claim 1 and therefore 

said claims likewise satisfy the requirements of the 
PCT with respect to novelty and inventive step. 

3. The same argument as in point 2 applies to 
independent Claim 10. 



4 . 



The PCT Contracting States do not have uniform 
criteria for assessing the industrial applicability 
of the subject of Claim 10 in its present form. 



Form PCT/IPEA/409 (Box V) (January 1994) 



# 

Rani 



INTERNATIONAL PrRiMINARY EXAMINATION REPORT 



fcternational application No. 
IPCT/EP 99/03922 



Patentability may depend on the wording of the 
claims. The EPO, for example, does not recognize the 
industrial applicability of claims to the medical 
use of a compound; it does, however, allow claims to 
the first medical use of a known compound or the use 
of such a compound to manufacture a drug for a new 
medical application. 



Form PCT/IPEA/409 (Box V) (January 1994) 



• VERTRAG UBER (^INTERNATIONALE ZUSAIV^ENARBEIT AUF DEM 

GEBIET DES PATENTWESENS 



Absender: MIT DER INTERN ATIONALEN VORLAUFIGEN 
PRUFUNG BEAUFTRAGTE BEHORDE 



An: 

FLACCUS, Rolf-Dieter 
Bussardweg 10 
D-50389 Wesseling 
ALLEMAGNE 



BHGEi 



2& M 



PCT 



SCHRIFTLICHER BESCHEID 
Sat: .^fefe^^P.^^A^ (Reg© 1 66 PCT ) 



Absendedatum 
(Tag/Monat/Jahr) 



26.05.2000 



Aktenzeichen des Anmelders oder Anwalts 
LTS 021/98 PCT 



ANTWORT FALLIG innerhalb von 3 Monat(en) 
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1 . Dieser Bescheid ist der erste schriftliche Bescheid der mit der internationalen vorlaufigen Prufung beauftragte Behorde 

2. Dieser Bescheid enthalt Angaben zu folgenden Punkten: 

I IS Grundiage des Bescheides 

II □ Prioritat 

III S Keine Erstellung eines Gutachtens uber Neuheit, erfinderische Tatigkert und gewerbliche Anwendbarkeit 

□ Mangelnde Einheitlichkert der Erfindung 

S3 Begrundete Feststellung nach Regel 66.2(a)(ii) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit und 
der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

□ Bestimmte angefuhrte Unterlagen 

□ Bestimmte Mangel der internationalen Anmeldung 
S Bestimmte Bemerkungen zur internationalen Anmeldung 



IV 
V 

VI 
VII 
VIII 



3. Der Anmelder wird aufgefordert, zu diesem Bescheid Stellung zu nehmen 

Wann? Siehe oben genannte Frist Der Anmelder kann vor Ablauf dieser Frist bei der Behorde eine 
Verlangerung beantragen, siehe Regel 66.2 d). 

Wie? Durch Einreichung einer schriftiichen Stellungnahme und gegebenenfalls von Anderungen 

nach Regel 66.3. Zu Form und Sprache der Anderungen, siehe Regeln 66.8 und 66.9. 

Dazu: Hinsichtlich einer zusatziichen Moglichkeit zur Einreichung von Anderungen; siehe Regel 66.4. 

Hinsichtlich der Verpflichtung des PrQfers, Anderungen und/oder Gegenvorstellungen zu berticksichtigen, 
siehe Regel 66.4 bis. 

Hinsichtlich einer formlosen Eroterung mit dem Prufer, siehe Regel 66.6. 
Wird keine Stellungnahme eingereicht so wird der internationale vorlaufige Prufungsbericht auf der Grundiage dieses Bescheides erstellt 

4. Der Tag, an dem der internationale vorlaufige Prufungsbericht 
gemaG Regel 69.2 spatestens erstellt sein muG, ist der: 25/10/2000. 



Name und Postanschrifft der mit der internationalen Prtifung 

beauftragte Behcrde: 

Europaisches Patentamt 

D-80298 Munchen 
Tel. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 

Fax:+49 89 2399-4465 



Bevollmachtigter Bediensteter / PrOfer 

Pregetter, M 



Formatsachbearbeiter (einschl. Fristverlangerung) 
Gotz, K 

Tel. +49 89 2399 7381 
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SCHRIFTLICHER BESCHEID 



Internationales Aktenzeichen PCT/EP99/03922 



I. Grundlage des Bescheids 

1 . Dieser Bescheid wurde erstellt auf der Grundlage (Ersatzblatter, die dem Anmeldeamt auf eine Aufforderung 
nach Artikel 14 hin vorgefegt wurden, ge/ton im Rahmen dieses Bescheids als "ursprunglich eingereicht".): 

Beschreibung, Seiten: 

1-8 ursprungliche Fassung 

Patentanspriiche, Nr.: 

1-10 ursprungliche Fassung 

2. Aufgrund der Anderungen sind folgende Unterlagen fortgefallen: 

□ Beschreibung, Seiten: 

□ Anspruche, Nr.: 

□ Zeichnungen, Blatt: 

3. Dieser Bescheid ist ohne Berucksichtigung (von einigen) der Anderungen erstellt worden, da diese aus den 
angegebenen Grunden nach Auffassung der Behorde Qber den Offenbarungsgehalt in der ursprunglich 
eingereichten Fassung hinausgehen (Regel 70.2(c)): 

4. Etwaige zusatziiche Bemerkungen: 

') III. Keine Erstellung eines Gutachtens iiber Neuhert, erfinderische Tatigkeit und gewerbliche Anwendbark it 

Folgende Teile der Anmeldung wurden und werden nicht daraufhin gepruft, ob die beanspruchte Erfindung als 
neu, auf erf inderischer Tatigkeit beruhend (nicht offensichtlich) und gewerblich anwendbar anzusehen ist: 

□ die gesamte intemationale Anmeldung, 

K Anspruche Nr. 10, fur gewerbliche Anwendbarkeit. 

Begrundung: 

[3 Die gesamte intemationale Anmeldung, bzw. die obengenannten Anspruche Nr. 10 beziehen sich auf den 
nachstehenden Gegenstand, fur den keine intemationale vorlaufige Prufung durchgefuhrt werden braucht 
(genaue Angaben): 

sieh B i blatt 

□ Die Beschreibung, die Anspruche oder die Zeichnungen (machen Sie bitte nachstehend genaue Angaben) 
oder die obengenannten Anspruche Nr. sind so unklar, daB kein sinnvolles Gutachten erstellt werden 
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SCHRIFTLICHER BESCHEID 



Internationales Aktenzeichen PCT/EP99/03922 



konnte (genaue Angaben): 



□ Die Anspruche bzw. die obengenannten Anspruche Nr. sind so unzureichend durch die Beschreibung 
gestutzt, daB kein sinnvolles Gutachten erstellt werden konnte. 

□ Fur die obengenannten Anspruche Nr. wurde kein internationaler Recherchenbericht erstellt. 

V. Begrundete Feststellung nach Rege! 66.2(a)(ii) hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit und 
der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

) 1. Feststellung 

Neuheit (N) Anspruche 1 , 3, 5-7 

Erf inderische Tatigkeit (IS) Anspruche 1,3-10 

Gewerbliche Anwendbarkeit (lA) Anspruche 

2. Unterlagen und Erklarungen: 
siehe Beiblatt 



VIII. Bestimmte Bemerkungen zur internationalen Anmeldung 

Zur Klarheit der Patentanspruche, der Beschreibung und der Zeichnungen oder zu der Frage, ob die Anspruche 
in vollem Umfang durch die Beschreibung gestutzt werden, ist foigendes zu bemerken: 

siehe Beiblatt 
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SCHRIFTLICHER BESCHEID 
BEIBLATT 



Internationales Aktenzeichen PCT/EP99/03922 



Zu Punkt 111 

Keine Erstellung eines Gutachtens Ciber Neuheit, erfinderische Tatigkeit und 
gewerbliche Anwendbarkeit 

Der Anspruch 10 bezieht sich auf einen Gegenstand, der nach Auffassung dieser 
Behorde unter die Regel 67.1 (iv) PCT fallt. Daher wird uber die gewerbliche 
Anwendbarkeit des Gegenstands dieser Anspruche kein Gutachten erstellt (Artikel 
34(4) a) (i) PCT). 

Zu Punkt V 

Begrundete Feststellung nach Regel 66.2(a)(ii) hinsichtlich der Neuheit, der 
erfinderischen Tatigkeit und der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und 
Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

1 . Es wird auf die folgenden Dokumente verwiesen: 

D1: WO 95 09618 A (ROTTA RESEARCH LABORATORIUM S.P.A.)13 April 
1995 

D2: WO 95 22322 A (SCHERING AG) 24 August 1995 

D3: EP 421 454 A (LTS LOHMANN THERAPIE-SYSTEME GMBH & CO. KG) 
10 April 1991 

2. 1 . Der Gegenstand des Anspruchs 1 ist n icht neu gegenuber dem Stand der Technik 
(Artikel 33(2) PCT). Zur Interpretation des Anspruchs 1 vergleiche Punkt VIII. 
Dokument D2 offenbart (vgl. Anspruch 6 und Beispiel 7) transdermal 
therapeutische Systeme, die sich aus einer undurchlassigen Deckschicht, einer 
Matrix aus Hauthaftkleber, Gestagen und/oder Ostrogen, 

Kristallisationsinhibitoren und einer abziehbarer Schutzschicht zusammensetzten. 
D2 verwendet in alien Beispielen einen Polyacrylat Haftkleber. In alien Beispielen 
ist ein Ostrogen und/oder ein Gestagen enthalten. Die Gegenwart von 
Kristallisationsinhibitoren ist wunschenswert. In Beispiel 7 werden als Ostrogen 
Estradiol (wie in der gegenwartigen Anmeldung), als Gestagen Gestoden und als 
Kristallisationsinhibitor Kollidon 12 PF eingesetzt. Kollidon 12 PF ist ein 
Polyvinylpyrrolidon-Derivat, bekannterweise ein aminogruppenhaltiges Polymer. 
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2.2. Auch wenn die Neuheit des gegenwartigen Anspruchs 1 gegeben ware, blieben 
dennoch tiefgreifende Zweifel betreffend die erfinderische Tatigkeit (Artikel 33(3) 
PCT). 

Dokument D1 definiert ein transdermales therapeutisches System bestehend aus 
einer Tragerfotie, einem Haftkleber auf Acrylatbasis, den Wirkstoffen Estradiol und 
Norethisteronacetat, einer Schutzfolie und Octyldodecanol (Anspruch 1). 
Octyldodecanol wird auf Seite 4, Zeile 9-16 als Kristallisationsinhibitor 
beschrieben. 

2.3. Transdermal therapeutische Systeme, die eine Kombination von Ostrogenen und 
Gestagenen in einer Matrix von Polyacrylathaftklebern enthalten und daruber 
hinaus noch einen Kristallisationsinhibitor beinhalten sind, wie in 2.1. und 2.2. 
ausgefuhrt, bereits bekannt. Die Kombination einer bestimmten Klasse von 
bekannten Kristallisationsinhibitoren mit zwei bestimmten Wirkstoffen weist 
keinerlei erfinderische Tatigkeit nach Artikel 33(3) PCT auf. 

2.4. Die abhangigen Anspruche 3-9 enthalten keine Merkmale, die in Kombination mit 
den Merkmalen irgendeines Anspruchs, auf den sie sich beziehen, die 
Erfordernisse des PCT in bezug auf Neuheit bzw. erfinderische Tatigkeit 
gegenuber D1 bis D4 gemaB Artikel 33(2) und 33(3) erfullen. Die Grunde dafur 
sind die folgenden: 

Anspruch 3: Beispiel 2 aus D1 und Beispiel 7 aus D2 liegen in dem genannten 
Bereich. 

Anspruch 4: Beispiel 2 aus D1 offenbart ein Verhaltnis von Estradiol zu 
Norethisteronacetat von 1:6,2 bei einer Gesamtkonzentration von 10,1%. 
Anspruch 5: Alle Beispiele von D2 enthalten Dimethylisosorbid als 
Absorptionsverstarker 

Anspruch 6: Dokument D3 offenbart in seinen Anspruchen 3-5 
Losemittelhaftkleber, Dispersionshaftkleber und Schmelzhaftkleber fur ein sehr 
ahnliches transdermales therapeutisches System. 

Anspruch 7: vergleiche D1, Anspruch 1: "gegebenenfalls einer weiteren Schicht" 
und D2, Anspruch 6 "ein bis drei Matrixschicht(en)". 

Anspruch 8: Anspruch 9 aus D3 definiert Bereiche, die einen GroBteil des hier 
beanspruchten Bereichs einschlieRen. 

Anspruch 9: D1 definiert in Anspruch 1, daG eine weitere Schicht eines 
Haftklebers vorhanden sein kann. 
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2.5. Fur Anspruch 10 gilt sinngemaB die gleiche Argumentation wie fur Anspruch 1 
(siehe 2.1-2.3). 

3. Fur die Beurteilung der Frage, ob der Gegenstand des vorliegenden Anspruchs 
10 gewerblich anwendbar ist, gibt es in den PCT-Vertragsstaaten keine 
einheitlichen Kriterien. Die Patentierbarkeit kann auch von der Formulierung der 
Anspruche abhangen. Das EPA beispielsweise erkennt den Gegenstand von 
Anspruchen, die auf die medizinische Anwendung einer Verbindung gerichtet 
sind, nicht als gewerblich anwendbar an; es konnen jedoch Anspruche zu- 
gelassen werden, die auf eine bekannte Verbindung zur erstmaligen 
medizinischen Anwendung und die Verwendung einer solchen Verbindung zur 
Herstellung eines Arzneimittels fur eine neue medizinische Anwendung gerichtet 
sind. 

Zu Punkt VIII 

Bestimmte Bemerkungen zur internationalen Anmeldung 

Die Formulierung des Anspruchs 1 ist unklar. Es wird ein transdermals 
therapeutisches System zur kontrollierten Abgabe von Estradiol in Kombination mit 
Norethisteronacetat beansprucht. Diese Formulierung umfaBt jedoch lediglich ein "zur 
Abgabe von Estradiol in Kombination mit Norethisteronacetat" geeignetes System. Der 
Wirkstoff, der tatsachliche abgegeben werden soli, ist nicht naher definiert (vergleiche 
PCT-Richtlinien PCT/GL/3 III-4.8). 
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Internationale Patentanmeldung PCT/EP99/03922 
Anmelder: LTS Lohmann Therapie-Systeme AG 

Auf den Bescheid gemaS Regel 66 PCT vom 26.05.2000. 
Zu PunktVIH 

Es wird ein geanderter Anspruch 1 eingereicht, in dessen Oberbegriff erganzt wurde, da(5 das 
Wirkstoffreservoir Estradiol und Norethisteronacetat enthalt. 

Dadurch ist die im Bescheid angesprochene Unklarheit beseitigt, welche durch die Formulie- 
rung "zur Abgabe von ... geeignetes System" moglicherweise hervorgerufen werden konnte. 

Die Anspruche 2-10 werden in ihrer ursprunglichen Fassung aufrecht erhalten. 

Zu Punkt V - Neuheit 

Die Tatsache, dad - wie dies auch im Oberbegriff des vorliegenden Anspruchs 1 zum Aus- 
druck kommt - transdermal therapeutische Systeme (TTS) mit einem Gehalt an Estradiol und 
Norethisteronacetat und mit einem Wirkstoffreservoir auf Polyacrylatbasis sowie Kristallisati- 
onsinhibitoren bereits grundsatzlich bekannt sind, sollte nicht generell einer Patentierung von 
moglichen erfinderischen Weiterentwicklungen auf diesem Gebiet entgegenstehen. 
Gemafc D1 werden die bei EstradioI-ZNorethisteronacetat-enthaltenden Pflastern auftretenden 
Kristallisationsprobleme dadurch gelost, daS der hormonhaltigen Haftklebermatrix die Sub- 
stanz Octyldodecanol als Kristallisationsinhibitor beigemischt wird. Der Zusatz von weiteren 
Kristallisationsinhibitoren ist nicht vorgesehen. 
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Diese Lehre unterscheidet sich in grundsatzlicher Weise von derjenigen des vorliegenden An- 
spruchs 1, wonach ein aminogruppenhaltiges Polymer als Kristallisationsinhibitor eingesetzt 
wird. 

Da Octyldodecanol weder aminogruppenhaltig noch ein Polymer ist, kann auch nicht davon 
ausgegangen werden, dali "aminogruppenhaltige Polymere" durch die Nennung von "Octyl- 
dodecanol" mitoffenbart worden seien. Ebensowenig werden die anmeldungsgemali bean- 
spruchten "aminogruppenhaltigen Polymere" dureh die in D1 genannten "Haftkleber auf Acry- 
latbasis" mitoffenbart, zumal unterden beispielhaft genannten Comonomeren zwar saure- 
gruppenhaltige, nicht aber aminogruppenhaltige Monomere aufgefuhrt werden (S. 4, 4. u. 5. 
Abs., S. 5, 1. Abs.). 

Folglich ist der Gegenstand des vorliegenden Anspruchs 1 zumindest neu gegenuber D1. 

D2 betrifft Sexualsteroidhormone enthaltende TTS, bei denen Dimethylisosorbid als Losungs- 
mittel verwendet wird. Optional konnen aufSerdem Kristallisationsinhibitoren zugesetzt werden, 
wobei eine groflere Anzahl von moglicherweise geeigneten Stoffen genannt wird, darunter 
auch Polyvinylpyrrolidone sowie Vinylpyrrolidon und Vinylacetat enthaltende Copolymere 
("Kollidon"). Bezuglich Polyvinylpyrrolidon ist allerdings festzustellen, daB es sich dabei nicht 
urn ein aminogruppenhaltiges Polymer handelt, wie im Prufungsbescheid (Unterpunkt 2.1) 
behauptet. Vielmehr enthalten Polyvinylpyrrolidone Iminogruppen (in den Pyrrolidinogruppen), 
die anders als Aminogruppen nicht zur Ausbildung von Wasserstoffbruckenbindungen mit 
Estradiol befahigt sind (vorliegende Anmeldung, S. 3 t 1. Abs.). 

Der Einsatz von aminogruppenhaltigen Polymeren als Kristallisationsverhinderer wurde des- 
halb auch durch die in D2 genannten Kristallisationsverhinderer nicht mitoffenbart. Zusatzlich 
ist zu bedenken, daS Lehre aus D2 auf Dimethylisosorbid enthaltende Systeme beschrankt ist. 
Der Gegenstand der vorliegenden Anmeldung ist folglich auch neu gegenuber D2. 

Die Entgegenhaltung D3 betrifft Wirkstoffpflaster mit wasserquellbaren Polymeren und unter- 
scheidet sich schon aufgrund dieser Tatsache von den vorliegender Anmeldung beanspruch- 
ten Hormonpflastern. Die darin vorgeschlagenen "Kristallisationsverzogerer" sind vollig unter- 
schiedlich zu den gemali vorliegendem Anspruch 1 zu verwendenden "aminogruppenhaltigen 
Polymeren". Beispielsweise werden dort verschiedene Ester, Triglyceride, Tenside etc. ge- 
nannt (S. 4, Z. 23-27), jedoch keine offensichtlich aminogruppenhaltigen Verbindungen. Folg- 
lich la(M sich auch von D3 nicht behaupten, dali dort aminogruppenhaltige Polymere als Kri- 
stallisationsinhibitoren offenbart wurden. 
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Es fallt ferner auf, dafJ D3 zwar eine Reihe von moglichen Monomer-Kombinationen zur Her- 
stellung der Pblyacrylathaftkleber auflistet, wobei zwar sauregruppenhaltige Monomere, nicht 
aber aminogruppenhaltige Monomere genannt werden (S. 3, Z. 25-36, 44-52). Somit lallt sich 
auch hieraus nicht ableiten, dad in D3 aminogruppenhaltige Polymere offenbart seien. 

Zu Punkt V - Erfinderische Tatiqkeit 

Grundsatzlich stellt die Bereitstellung einer weiteren Substanzgruppe, die sich als Kristallisati- 
onsinhibitoren bei steroidhormonhaltigen Wirkstoffpflastern eignet, eine Bereicherung des 
Standes der Technik dar, die dem Fachmann bei kunftigen Entwicklungen einen groBeren 
Handlungsspielraum und umfangreichere Kombinationsmoglichkeiten bietet. Die vorliegende 
Erfindung ist auch insofern vorteilhaft, als sie nicht die Verwendung bestimmter niedermole- 
kularer organischer Verbindungen (Octyldodecanol, Dimethylisosorbid) erfordert, wie dies in 
D1 und D2 der Fall ist 

Die in yorliegender Anmeldung beschriebene Losung, dalX namlich "aminogruppenhaltige Po- 
lymere" zur Kristallisationsverhinderung eingesetzt werden konnen, wird durch die in D1 of- 
fenbarte Lehre in keinster Weise nahegelegt, da hier die Kristallisationsverhinderung durch 
eine vollig andere Substanz (Octyldodecanol) bewirkt wird. Es ist nicht vorstellbar, dali ein 
Fachmann auf Grund der in D1 offenbarten Lehre die Verwendung von aminogruppenhaltigen 
Polymeren zur Kristallisationsverhinderung in Betracht gezogen haben wurde. 
Falls die Verwendung von Octyldodecanol im Einzelfall aus einem bestimmten Grund nicht 
moglich ist, konnte der Fachmann aus D1 keine uber den Stand der Technik hinausgehende 
Lehre entnehmen. 

D2 betrifft TTS, bei denen ein spezielles Losungsmittel (Dimethylisosorbid) verwendet wird, 
das ein gesteigertes Losungsvermogen fur Sexualsteroide aufweist (S. 3 ? letzter Abs.). Da 
unter einer Vielzahl von vorgeschlagenen Kristallisationsinhibitoren und Copolymeren keine 
aminogruppenhaltigen Polymere genannt werden, konnte der Fachmann auch aus D2 keinen 
Hinweis erhalten haben, dali solche Polymere als Kristallisationsinhibitoren bei Estradiol- 
/Norethisteronacetat-enthaltenden Pfiastern geeignet sein konnten. 

Wie bereits erortert, findet sich auch in D3 kein Hinweis auf aminogruppenhaltige Verbindun- 
gen Oder gar von aminogruppenhaltigen Polymeren zum Zwecke der Kristallisationsverhinde- 
rung. Da die Lehre von D3 auf solche Wirkstoffpflaster beschrankt ist, deren Haftkleber was- 
serquellbare Polymere enthalt, istfraglich, ob ein Fachmann diese Lehre uberhaupt in Be- 
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tracht gezogen hatte, auBer wenn er speziell an Pflastem mit diesen Eigenschaften interes- 
siert gewesen ware. 

Die in D2 und D3 genannten Polyvinylpyrrolidone sind, wie oben ausgefuhrt, keine amino- 
gruppenhaltigen Polymere, wie sie gemali vorliegendem Anspruch 1 als Kristallisationsinhibi- 
toren verwendet werden. Da den Poiyvinylpyrrolidonen die Fahigkeit zur Ausbildung von Was- 
serstoffbruckenbindungen mit Estradiolmolekulen fehlt, kann durch ihre Erwahnung im Stand 
der Technik auch nicht das erfindungsgemafce Prinzip der Kristallisationsverhinderung (Be- 
schreibung, S. 3, 1. Abs.) nahegelegt worden sein. 



Die Feststellung im Prufungsbescheid, wonach es sich bei der voriiegenden Erfindung urn 
eine "Kombination einer bestimmten Klasse von bekannten Kristallisationsinhibitoren mit zwei 
bestimmten Wirkstoffen" handele (Blatt 2, Unterpunkt 2.3) ist deshalb nicht zutreffend. Aus 
dem im Bescheid genannten Stand der Technik la&tsich, wie vorstehend begrtindet, nicht 
ableiten, daB "aminogruppenhaltige Polymere" als "Klasse von Kristallisationsinhibitoren" be- 
kannt gewesen seien. Folglich kann es auch nicht naheliegend gewesen sein, "aminogrup- 
penhaltige Polymere" mit den Wirkstoffen Estradiol und Norethisteronacetat zu kombinieren, 
um deren Rekristallisation zu unterdrticken. 

Zusammenfassend wird deshalb festgestellt, dafl der Gegenstand der voriiegenden Anmel- 
dung gemaR geandertem Anspruch 1 sowohl neu als auch erfinderisch gegenuber dem ge- 
nannten Stand der Technik ist. 



Dies gilt in entsprechender Weise auch fur die auf Anspruch 1 ruckbezogenen Unteranspru- 
che 2-9 sowie fur den Verwendungsanspruch 10. 

Aus den vorstehend genannten Grunden wird deshalb die Auffassung vertreten, daU der in der 
Anrneldung beanspruchte Gegenstand der Erfordemissen des PCT hinsichtlich Neuheit und 
erfinderischer Tatigkeit entspricht. 



Vertreter 




(A 1 K VERTRAG DIE INTERNATIONALE ZUSAwAnARBEIT 

AUF DEM GEBIET DES PATENTWESENS 

PCT 

INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 

(Artikel 1 8 sowi Regeln 43 und 44 PCT) 



Aktenzeichen des Anmelders oder Anwalts 

LTS 021/98 PCT 



WEITERES siehe Mitteilung uber die Ubermittlung des internationalen 

Recherchenberichts (Formblatt PCT/IS A/220) sowie, soweit 
VORGEHEN zutreffend, nachstehender Punkt 5 



Internationales Aktenzeichen 

PCT/EP 99/03922 



Internationales Anmeldedatum 
(T ag/Monat/Jahr) 

08/06/1999 



(Fruhestes) PriorrtStsdalum (Tag/Monat/Jahr) 

25/06/1998 



Anmetder 



LTS L0HMANN THERAP I E-SYSTYME GMBH 



Dieser intemationale Recherchenbericht wurde von der Internationalen Recherchenbehorde erstellt und wird dem Anmelder gemaB 
Artikel 18 Gbermitteit. Eine Kopie wird dem Internationalen Buro ubermittelt. 

Dieser Internationale Recherchenbericht umfaBt insgesamt __3 ; Blatter. 

PH Daruber hinaus liegt ihm jeweils eine Kopie der in o5esem Bericht genannten Unterlagen zum Stand der Technik bei. 



Grundlage des Berichts 

a. Hinsichttich der Sprache ist die intemationale Recherche auf der Grundlage der internationalen Anmeldung in der Sprache 
durchgefuhrt worden, in der sie eingereicht wurde, sofern unter diesem Punkt nichts anderes angegeben ist. 

| | Die intemationale Recherche ist auf der Grundlage einer bei der Behdrde eingereichten Ubersetzung der internationalen 
Anmeldung (Regel 23.1 b)) durchgefuhrt worden. 

b. Hinsichtlich der in der internationalen Anmeldung offenbarten Nucleotid- und/oder Amtnosauresequenz ist die intemationale 
Rec herche auf der Grundlage des Sequenzprotokolls durchgefuhrt worden, das 

| | in der internationalen Anmeldung in Schrifiicher Form enthalten ist. 



2. 
3. 



□ 
□ 
□ 
□ 

□ 
□ 



zusammen mrt der internationalen Anmeldung in computeriesbarer Form eingereicht worden ist. 
bei der Behorde nachtraglich in schriftlicher Form eingereicht worden ist. 

bei der Behdrde nachtraglich in computeriesbarer Form eingereicht worden ist. — — — 

Die Erklarung, daB das nachtraglich eingereichte schrifttiche Sequenzprotokoll nicht uber den Offenbarungsgehalt der 
internationalen Anmeldung im Anmeldezeitpunkt hinausgeht, wurde vorgelegt. 

Die Erklarung, daB die in computeriesbarer Form erfaBten Informationen dem schriftlichen Sequenzprotokoll entsprechen, 
wurde vorgelegt. 

Bestimmte Anspruche haben sich als nicht recherchlerbar erwiesen (siehe Feld I). 
Mangelnde Einhettlichkeit der Erfindung (siehe Feld II). 



5. 



6. 



Hinsichtlich der Bezeichnung der Erfindung 

- 2] wird der vom Anmelder eingereichte Wortlaut genehmigt. 
| | wurde der Wortlaut von der Behdrde wie folgt festgesetzt: 



Hinsichtlich der Zusammenfassung 

wird der vom Anmelder eingereichte Wortlaut genehmigt. 
— wurde der Wortlaut nach Regel 38.2b) in der in Feld III angegebenen Fassung von der Beh6rde festgesetzt. Der 
| I Anmelder kann der Behdrde innerhalb eines Monats nach dem Datum der Absendung dieses internationalen 

Recherchenberichts eine Stellungnahme vorlegen. 

Folgende Abbildung der Zeichnungen ist mit der Zusammenfassung zu veroffentlichen : Abb. Nr. — 

| | wie vom Anmelder vorgeschlagen 

I | weil der Anmelder selbst keine Abbildung vorgeschlagen hat. 
I | weil diese Abbildung die Erfindung besser kennzeichnet. 



keine der Abb. 
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or priority date and not in conflict with the application but 
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invention 
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involve an inventive step when the document is taken alone 
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